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ABSTRACT 
Clinical studies have shown altered activity of the prefrontal cortex (PFC) and the hippocampal 
atrophy in depressed patients. Recently， effects of anti-d巴pressanton PFC and hippocampus 
attract attention. It has been reported that inhalation of green odor (a 50:50 mixture of trans-
2-hexenal and cis-3-hexenol) alleviate experimentally induced depressive-like states in rats. 
Using one behavioral models of depression， the forced-swim test， we investigated the imm巴diate
early genes (IEGs) expression (c-Fos and Zif268; indicators of neuronal activity) by real time 
RT-PCR in depressive rats inhaling green odor. We also examin巴dthe hippocampal neurogenesis 
by immunohistochemistry analysis for doublecortin， a neurogenesis marker. The present results 
showed that th巴reare no significant differences in the IEGs expression and in neurogenesis， 
among green odor， vehicle and the control groups of rats. Roles of PFC， hippocampus and 
other brain areas such as amygdala need to be further investigated to clarify the mechanism 
underlying effects exerted by gτeen odor in the depressive rats. (Accepted on J une 20， 2012) 
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First Strand cDNA Synthesis Kit (Fermentas) 
を用いて逆転写し， cDNAを合成した リ
アルタイムPCRはLightCycler480を使用し
て TaqMan Probe法にて行った プライマ
ー (eurofinsoperon) は次のものを使用した.
c-Fos left (GCACAGACCTCACGCAGA) と
right (A TGTGGCCACCCACAGTT) ; Zif268 










15分間， 40Cで固定した.TBS (0.1 M Tris-HCl 
pH 7.5， 0.15 M NaCl)で洗浄後，過ヨウ素酸溶
液 (HISTOFINE，ニチレイ)で内因性ペルオ
キシダーゼを不活化したー TBS-T(0.1% Triton 
X-100を含む)で洗浄後， 10%正常ウサギ血清で
ブロッキングを30分間，室温で行った抗ダブル






















immobility time (sec) 
表1.ラットのうつ病様状態に及ぼす vehicle吸入の効果





after vehicle day 17 
22.62 :t 2.30 





8-17)吸入させ， 17日日に再度3分間の強制j水泳試験を行った 1， 7， 17日目にimmobility
timeを測定した
予く 0.05vs. day 1 
7日目と17日日のimmobilitytimeの比較は角括弧の右隣に示す (ns: non-significance) 
緑の香りとうつ病




































































after green odor day 17 
15.20:!: 5.66 
::JT 
無動時間(immobilitytim巴)の平均値(:! S.E.M.; n =6 each)を示す
ラットに3分間の強制水泳試験を7日間 (days1-7)行い， 8日日朝から緑の香り (greenodor) 
を9日間 (days8-17)吸入させ， 17日日に再度3分間の強制水泳試験を行った 1， 7， 17日目
にimmobilitytimeを測定した.






























IEG (c-fosとzif268)の平均値(:t S.E.M. ; n=6 each)を示す
ラァト に3分間の強制水泳試験を7日間 (days1-7)行い， 8日日朝から， vehicleあるいは緑の香り (green
odor)を9日間 (days8-17)吸入させた 17日目に再度3分間の強制水泳試験を行った (表lと2参照).18日
目に採取したmPFCのIEGsの発現をreal-timeRT-PCR法にて測定した 何も処置しないcontrol群でも同様
に， mPFCにおけるIEGsの発現を測った Control群のIEG発現の平均値を 1とした

















歯状回SGZにおけるdoublecortin(DCX)陽性細胞数の平均値(:t S.E.M. ; n=6 each)を示す
ラッ トに3分間の強制水泳試験を7日間 (days1-7)行い， 8日日朝から， vehicleあるいは緑の香り (green



































































1) Covington HE， Lobo MK， Maze 1， Vialou 
V， Hyman JM， Zaman S， Laplant Q， 
Mouzon E， Ghose S， Tamminga CA， 
Nev巴 RL，Deisseroth K， and Nestl巳rE]. 
Antidepressant effect of optogenetic 
stimulation of the medial prefrontal cortex 
J Neurosci 2010; 30 (48): 16082-16090， 
2) Covington HE， Kikusui T， Goodhue J， 
Nikulina EM， Hammer RP J r， and Miczek 
KA， Brief social defeat stress: long 
lasting effects on cocaine taking during 
a binge and Zif268 mRN A expression 
in the amygdale and prefrontal cortex. 
Neuropsycopharmacology 2005; 30: 310-321 
3) MacQueen GM， Campbell S， McEwen BS， 
Macdonald K. Amano S， Joffe RT， Nahmias 
C， and Young L T. Course of illness， 
hippocampal function， and hippocampal 
volume in major depression目 PNAS2003; 
vol.O: nO.3: 1387-1392 
4) Dranovsky A and Hen R. Hippocampal 
neurogenesis: regulation by stress and 
antidepressants. Biol Psychiatry 2006; 59 
1136-1143. 
5) Santarelli L， Saxe M， Gross C， Surget A， 
Battaglia F， Dulawa S， Weisstaub N， Le巴
J， Duman R， Arancio 0， Belzung C， Hen R，
Requirement of hippocampal neurogenesis 
for the behavioral effects of叩 tidepressants. 
Science 2003・301:805-809 
6) Malberg JE， Eisch AJ， Nestl巴rE]. and 
Duman RS. Chronic antidepressant 
treatment increases neurogenesis in adult 
rat hippocampus. J Neurosci 2000; 20 (24)目
9104-9110 
7) Segi-Nishida E， Warner-Schmidt JL， and 
Duman RS. Electroconvulsive seizure and 
VEGF increase the proliferation of neural 
stem-like cells in rat hippocampus. PNAS; 
2008: vol. 105: nO.32目 11352-11357.
138 河野久美子・渡透達生
8) Watanabe T， Fujihara M， Murakami E， 11) Kraus KS， Mitra S， Jimenez Z， Hindoja S， 
Miyoshi M， Tanaka Y， Koba S， Tachibana Ding D， Jiang H， Gray L， Lobarinas E， Sun 
H. Green odor and depressive-like state in W， and Salvi R]. Noise trauma impairs 
rats: toward an evidence-based alternative neurogenesis in the rat hippocampus. 
medicine. Behav Brain Res 2011; 224: 290- Neuroscience 2010; 167: 1216-1226. 
296. 12) Clements KM， Wainwright PE. Swim stress 
9) Nakashima T， Akamatsu M， Hatanaka A， increases hippocampal Zif268 expression in 
Kiyohara T. Attenuation of stress-induc巴d the spontaneously hypertensive rat. Brain 
elevations in plasma ACTH lev巴1and body Res Bull 2010; 82: 259-263. 
temp巴raturein rats by green odor. Physiol 13) Murray EA， Wise SP， and Dr巴vetsWC. 
Behav 2004; 80: 481-488. Localization of dysfunction in major 
10) Sano K， Tsuda Y， Sugano H， Aou S， and depressive disorder: prefrontal cortex and 
Hatanaka A. Concentration effects of green amygdale. Biol Psychiatry 2011; 69・43-54
odor on event-related potential (P300) and 14) Tanti A and Belzung C. Open questions in 
pleasantness. Chem. Senses 2002; 27: 225- current models of antidepressant action. Br 
230. J Pharmacol 2010; 159: 1187-1200 
